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Noroonkolojide PET/MR Goruntuleme
PET/MR Imaging in Neurooncology
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Pozitron emisyon tomografi/manyetik rezonans (PET/
MR) gorlintileme sistemleri standart ve gelismis MR
sekanslarindan elde edilen anatomik ve fonksiyonel bilgi ile
PET gortintisiiniin sagladigl metabolik ve molekiiler bilginin
tek seansta elde edilmesi ile noroonkolojide multiparametrik
gorlintileme yaklasimina olanak saglamaktadir.
Konvansiyonel MR goriintiileme noroonkolojide standart
goruntileme modalitesi kabul edilmekle birlikte, beyin
timorlerinin - degerlendirilmesinde  tanisal ~ sinirliliklan
vardir. PET/MR goriintilemede PET ve MR'in birlestirilmesi,
noroonkolojik  goriintilemede tanisal dogrulugu daha
da artirma potansiyeline sahiptir. Cocukluklarda ve
eriskinlerde ise en sik primer malign santral sinir sistemi
patolojileri gliomalardir. Noroonkolojide primer tani, timor
derecelendirmesi ve biyopsi yerinin planlanmasi, timor
yayginliginin degerlendirilmesi, tedavi iliskili degisiklikler-
rekiirren hastalik ayirici tanisi endikasyonlarinda ozellikle F-18
florodeoksiglukoz ve aminoasit isaretli PET radyofarmasatikleri
ile PET/MR goriintileme kullanilabilmektedir. Calismalarda
PETve MR'dan elde edilen parametrelerin birlikte kullaniminin
genel olarak bu endikasyonlarda tanisal performansi artirdigi
gosterilmistir. Bu derlemenin amaci ozellikle gliomalarda
olmak (zere noroonkolojide PET/MR goriintiilemenin
avantajlari ve kisithiliklarini, PET ile MR bilesenlerinin
temellerini ve hibrit PET/MR'in klinik yerini anlatmaktir.
Anahtar Kelimeler: Pozitron emisyon tomografi/manyetik
rezonans  gortntileme, hibrit  gortintileme, glioma,
menenjiom, beyin tiimorleri

Abstract

Positron emission tomography/magnetic resonance (PET/MR)
imaging systems enable a multiparametric imaging approach
in neuro-oncology by combining anatomical and functional
information from standard and advanced MR sequences with
the metabolic and molecular data provided by PET imaging
in a single session. Although conventional MR imaging is
considered the standard imaging modality in neuro-oncology,
it has diagnostic limitations in the evaluation of brain tumors.
The combination of PET and MR in PET/MR imaging has the
potential to further enhance diagnostic accuracy in neuro-
oncological imaging. The most common primary malignant
central nervous system pathologies are gliomas in both
children and adults. In neuro-oncology, PET/MR imaging,
particularly with F-18 fluorodeoxyglucose and amino acid-
labeled PET radiopharmaceuticals, can be used for primary
diagnosis, tumor grading and biopsy site planning, assessing
tumor extent, and differentiating treatment-related changes
from recurrent disease. Studies have generally shown that
the combined use of parameters obtained from PET and MR
enhances diagnostic performance in these indications. The
aim of this review is to explain the advantages and limitations
of PET/MR imaging in neuro-oncology, particularly in gliomas,
as well as the fundamentals of PET and MR components, and
the clinical role of hybrid PET/MR.

Keywords:  Positron  emission  tomography/magnetic
resonance imaging, hybrid imaging, glioma, meningioma,
brain tumors

Giris
Beyin ve diger santral sinir sistemi (SSS) timarleri nadir

olmakla birlikte, tiim yas gruplarinda 6nemli morbidite ve
mortalite sebeplerinden biridir. SSS timorleri cocuklarda

0-14 vyas arasinda en sik, 15-19 yas arasinda ikinci en
sik malignite iken, kirk yas ustii eriskinlerde sekizinci
en stk malignitedir. Cocukluklarda ve eriskinlerde ise
en sik primer malign SSS patolojileri gliomalardir (1).
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Gliomalar primer malign beyin tiimorlerinin yaklasik
%80'nini olusturmaktadir. Primer SSS lenfomasi (%7),
ependimomlarin (%3) ve menenjiomlarin (%2) malign
formlari diger primer malign beyin tiimorleridir (2).

SSS ttimorlerinin  patolojisi oldukca heterojen ve
karmasik olup, en son 2021 yilinda giincellenen 5.
baski Diinya Saghk Orgiitii (DSO) SSS tiimorleri patoloji
siniflamasina gore 100'den fazla tipi bulunmaktadir (3).
Gliomalar histopatolojik ozelliklerine gore astrositoma,
oligodendroglioma gibi  gruplara siniflandirilirken,
ongorilen biyolojik  davranislarina gore  de
derecelendirilirler (grade 1-4). Molekiiler genetikte son
dekadda izlenen gelismelerle birlikte SSS tlimorlerinin
tanist  ve siniflandirmasi giderek  degismektedir.
Gunumizde molekiler degisiklerle ve histopatolojinin
entegre kullanimi ile tabakal patoloji raporlamasi
ve sinirlandirmasi kullanilmaktadir.  Ornegin, eriskin
diffiiz gliomalar 5. DSO SSS timérleri siniflamasina
gore astrositoma-izositrat dehidrogenaz (IDH) mutant,
oligodendroglioma-IDH mutant ve 1p/19q kodelesyonu,
glioblastoma-IDH wild tip olarak siniflandiriimaktadir.
Katmanli tanisal yaklasimda histopatolojik tani (diffliz
astrositoma gibi), DSO derecesi (grade 2 gibi) ve
molekiler degisiklikler (IDH mutant veya wild tip gibi)
birlikte degerlendirilmektedir (4). Boylece molekiiler
tani yontemlerinden elde edilen bilgi ile daha iyi tanisal
dogruluk, daha titiz prognoz tayini ve tedavi yonetiminin
optimizasyonu amaclanmaktadir (4).

Goruintileme  yontemleri  beyin  timorlerinin
degerlendirilmesinde tani, tedavi planlama ve izlemi,
rezidii veya rekiirren hastaligin belirlenmesini iceren
hasta yonetiminin bircok asamasinda onemli role
sahiptir. Noroonkolojide goriintiilemenin temel amaci
timor ile normal beyin dokusu, tedaviye sekonder
degisiklikler ve diger patolojilerin ayriminin yapilmasidir.
Manyetik rezonans (MR) gortintiileme ytiksek yumusak
doku rezoliisyonu nedeniyle noroonkolojide standart
goriintiileme modalitesi olarak kabul edilmektedir
(5). Standart MR goriintilemeye yardimc olarak ileri
MR tekniklerinin ve cesitli radyofarmasatikler ile
pozitron emisyon tomografinin (PET) kullanimi giderek
artmaktadir (6). Ozellikle hibrit PET/MR sistemlerinin klinik
kullanima girmesi ile birlikte, standart ve gelismis MR
sekanslarindan elde edilen anatomik ve fonksiyonel bilgi
ile farkh radyofarmasotikler ile yapilan PET gorlintlisiintin
sagladigi metabolik ve molekiler bilginin tek seansta
elde edilmesi, ozellikle noroonkolojide multiparametrik

goriintiileme yaklasimina yeni bir boyut kazandirmistir.
PET ve MR'in birlestirilmesi, noroonkolojik goriintiilemede
tanisal dogrulugu daha da artirma potansiyeline sahiptir
(6). PET/MR onkolojik gortintiilemede bircok patolojinin
degerlendirilmesinde PET/bilgisayarli tomografiye
(BT) denkligini ispatlamasina ragmen, gliniimizde
erisilebilirlik, uzun cekim sireleri gibi cesitli sebeplerle
klinik kullammda genellikle PET/BTye tamamlayici
olarak gorilmektedir. Beyin MR'In BTye belirgin
usttinligu ve beyin tumorlerinin degerlendirilmesinde
multiparametrik gortintilemenin  kritik onemi goz
oninde bulunduruldugunda, noroonkolojide PET/MR
gortntileme klinik kullanim alani olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Merkezimizde de beyin tiimorlerinin goriintilemesinde
primer olarak PET/MR kullaniimaktadir. Bu derlemenin
amacl ozellikle gliomalarda olmak lizere noroonkolojide
PET/MR gortintiilemenin avantajlari ve kisithhklarini, PET
ile MR bilesenlerinin temellerini ve hibrit PET/MR'in klinik
yerini literatiir esliginde anlatmaktir.

Noroonkolojide PET/MR  Goriintiilemenin
Avantajlari ve Kisithliklar

PET/BT onkolojik gortintiilemede hastaliklarin bircok
asamasinda kritik bilgiler veren, gorece kolay ulasilabilir,
tek seansta hizli goriintiilemeye olanak saglayan, klinik
kullanimda ve arastirmalarda kabul gormis degerli bir
goruintileme modalitesidir. Hibrit PET/MR kameralarinin
klinik erisilebilirliginin  artmasi ile birlikte hangi
endikasyonlarda PET/BT'nin yerini alabilecegi tartisma ve
arastirma konusu olmustur. PET/MR'in PET/BT’ye gore en
onemli avantajlart MR'dan kaynaklanan yiksek yumusak
doku rezoliisyonu ile iyonizan radyasyon icermemesidir
(7). Noroonkolojide yumusak doku rezoliisyonu nedeniyle
MR'In yeri goz oOniinde bulunduruldugunda, PET/MR
gortintileme ile tek seansta MR ve PET goriintilerinin
elde edilmesi ile bu alanda PET/MR'In PET/BTye
klinik kullanim Gstiinlagi tartismasinda  belirgin one
ctkmasini saglamaktadir. Ayrica pediatrik hastalarda SSS
timorlerinin sikhgr ve takipte tekrarlayan goriintiileme
ihtiyaci nedeniyle MR komponentinden kaynakli iyonizan
radyasyonun olmamasi da PET/MR'In bu alandaki
onemli avantajlarindan biridir. Ozellikle anestezi gereken
durumlarda tek seansta PET ve MR goriintiileme saglamasi
pediatrik hastalarda oldukca onemlidir (8). Hibrit PET/
MR'in avantajlarindan biri de MR temelli hareket diizeltme
yontemlerine olanak saglamasidir. Noroonkoloji hasta
grubunda hasta bas hareketlerinin izlenmesi ve hareket
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artefaktinin diizeltilmesinde MR temelli hareket diizeltme
yontemleri kullanilabilir (9).

PET/MR goruntilemede onemli zorluklardan biri
atentiasyon diizeltmesidir. MR temelli atentiasyon
diizeltme yontemlerinde kemik dokunun belirlenememesi
gorsel ve sayisal degerlendirmeyi etkilemektedir.
Ozellikle beyin icin kraniyum nedeniyle kemik yapinin
atentiasyonunun belirlenmesi oldukca &nemlidir (7).
Zero echo time (ZTE) veya deep-ultrashort echo time (UTE)
gibi yeni gelistirilen yontemlerin kullanimi atentiasyon
diizeltmesinde kraniyum kemiklerinin dikkate alinmasini
saglamaktadir (10,11). Bu vyeni atentasyon dizeltme
yontemlerinin beyin PET/MR goriintiilemede kullanimi
onerilmektedir (12). PET/MR'da atentiasyon diizeltmesi
konusunda farkli yontemler tzerinde calismalar devam
etmektedir (13). Klinigimizde noroonkoloji hastalarinda

PET/MR  goriintilemede ZTE temelli ateniiasyon
duizeltmesi yontemi kullaniimaktadir.
Onkolojik ~ tlim vicut PET/MR'in genel

dezavantajlarindan biri uzun gorintileme sureleridir.
Buna  karsihk  beyin  PET/MR'da  gorlntiileme
zamani oldukca efektif olarak kullaniimaktadir. PET
goriintiileme ile eszamanli olarak gerekli MR sekanslari
alinabilmektedir. Noroonkolojik goriintilemede belirli
ozel durumlar (metastatik yayilim olasihigi, spinal kanala
ekilim on tanisi vs.) haricinde ¢ogunlukla hastalara tim
viicut goruintiileme yapilmasina gerek duyulmamaktadir
(7,14).

PET/BT'den elde edilen PET gortintileri ile ayri bir
seansta elde edilen MR goriintilerinin cesitli yazilimlarla
fuzyon  vapilarak  degerlendirilmesi ~ mumkindiir.
Onkolojide PET/MR uygulamalari icin 2023 vyilinda
yayimlanan uluslararasi PET/MR ortak oneri kilavuzunda
hibrit  PET/MR'In  noroonkolojik  uygulamalar icin
zorunlu olmadigi ve yetkili firmalar tarafindan saglanan
ve PET/BT'den elde edilen PET ile MR gortintilerinin
birlestirilmesini saglayan yazilimlarin cogunlukla yeterli
olacagi ifade edilmektedir (13). Ancak erisilebilir oldugu
durumda hibrit PET/MR'da goruntilerin zamansal olarak
daeslesmisolmasive uzaysal olarak dahaiyi bir eslesmenin
olmasi daha guvenli hasta degerlendirmesine olanak
saglar. PET/MR is istasyonlarinda yazilimlar elde edilen
her MR sekansinin PET gortintiist ile flizyon yapilmasini
mumkiin kilmaktadir. Boylece zamansal ve uzaysal olarak
eslestirilmis MR ve PET goriintileri kolaylikla birbirleriyle
korele edilebilmektedir.

Noroonkolojide Kullanilan PET
Radyofarmasotikleri ve Temel Klinik Ozellikleri

PET gorintulemede kullanilan radyofarmasotiklerin
her biri farkli metabolik sirecleri veya reseptorleri
hedefleyerek tiimor patofizyolojisi hakkinda anatomik
goriintiileme yontemleri ile elde edilemeyecek degerli
bilgiler saglamaktadir. Noroonkoloji  kliniginde ve
arastirmalarda en yaygin kullanilan radyofarmasotikler
F-18 florodeoksiglukoz (FDG) ve aminoasit isareti
radyofarmasotiklerdir.

F-18 FDG ve Noroonkolojide Yeri

Beyin tlimorlerinin goriintilenmesinde klinikte ve
arastirmalarda en sik kullanilan ve en kolay erisilebilir
radyofarmasotik F-18 FDG'dir. F-18 FDG bir glukoz analogu
olup, kanser hicrelerinde izlenen glikoliz artisinin
goriintiilenmesine olanak saglamasi nedeniyle onkolojik
PET gortintilemede kullanilan temel radyofarmasotiktir.
F-18 FDG kan-beyin bariyerinden aktif transportla
beyne gecer ve beyin dokusunda fosforile olarak
timor hicrelerinde birikir (15). F-18 FDG PET demans,
Parkinsonizm sendromlari, epilepsi gibi hastaliklarda
beyin glukoz metabolizmasinin haritalanmasinda da
kullaniimaktadir (16).

F-18 FDG PET goruntilemede normal beyin
dokusunun fizyolojik yiiksek glukoz metabolizmasi, beyin
dokusu ve tlimor ayriminda kontrastin azalmasina neden
olmaktadir (17). F-18 FDG PET grade 3-4 gliomalarin
primer tanisinda ve diger malign tiimérlerden ayriminda
yardima bilgiler saglayabilir ancak ozgullugu distktir.
Beyin metastazlari ve non-neoplastik lezyonlar (beyin
apseleri, fungal enfeksiyonlar, norosarkoidoz gibi)
grade 3-4 gliomalara benzer diizeyde artmis F-18 FDG
tutulumu gosterebileceginden, F-18 FDG PET'in primer
tani ve ayira tanida 6zgilligu azalmaktadir (17,18,19).
Tumor derecesinin belirlenmesi F-18 FDG PET'in gorece
basarili oldugu endikasyonlardan biridir. F-18 FDG PET
goriintiilemesinde  beyin timorlerinin  tutulumunun
degerlendirilmesi gri cevher ve beyaz cevherle metabolik
aktivitenin  kiyaslanmasina  dayanmaktadir.  Yuksek
dereceli gliomalarin F-18 FDG tutulumu genellikle normal
gri cevhere benzer diizeyde iken, diisiik dereceli gliomalar
tipik olarak beyaz cevhere benzer diizeyde tutulum
gosterirler. Yuksek-disuk dereceli glioma ayriminda
timor/beyaz cevher ve tumor/gri cevher aktivite
oranlar kullanilabilmektedir (20). Ancak bazi disuk
gradeli gliomalar (pilositik astrositom, ganglioglioma,
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oligodendroglial differansiyasyon gibi) beklenenin aksine
yiiksek F-18 FDG tutulumu gosterebilmektedir (21,22).
Bu nedenle F-18 FDG PET’in tlimor derecelendirmesinde
kullanimi sinirh kabul edilmektedir (17). Primer SSS
lenfomalar gliomalardan belirgin daha yiksek ve
homojen F-18 FDG tutulumu gostermektedir. Bu nedenle
primer SSSlenfomasi ayirici tanisinda kullanilabilir (23,24).
F-18 FDG PET primer SSS lenfoma tanili hastalarda tanida
tim vicudun degerlendirilmesine olanak saglarken,
takipte tedavi yanitini degerlendirmede kullanilabilir
(24,25). Beyin timorlerinin degerlendirilmesinde diger
onemli gorintiileme endikasyonlarindan biri timor
biyopsi yerinin belirlenmesidir. Tumoriin daha yogun
F-18 FDG tutulumu izlenen bolgesi daha agresif, daha
ylksek dereceli ve viabl timor dokusu olan timor alanini
gostermektedir. Tumor biyopsi yerinin belirlenmesinin
kritik oldugu durumlarda F-18 FDG PET kullanilabilir (26).
Beyin dokusunun yiiksek fizyolojik F-18 FDG tutulumu
nedeniyle timor yayginliginin dogru belirlenmesinde ve
radyoterapi planlamasinda F-18 FDG PET'in sinirli oldugu
kabul edilmektedir (17).

Sinirh sayida calismada F-18 FDG PET'te metabolik
aktivitenin radyoterapi ve/veya kemoterapi sonrasinda
azalmasinin tedavi yaniti ile iliskili oldugu gosterilmistir
(27,28). Grade 3-4 gliomalarda tedavi dncesi ve sonrasi F-18
FDG tutulumunun prognozu ongordigii, tedavi oncesi
PET'te yiiksek F-18 FDG tutulumunun ve tedavi sonrasi 6.
ayda persistan yiksek F-18 FDG tutulumunun genel sag
kahmla iliskili oldugu cesitli calismalarla gosterilmistir
(29,30). Ancak klinik kullanimda F-18 FDG PET’in tedavi
yanitt degerlendirmede ve prognozun ongorilmesi
amaciyla kullanimi sinirlidir (17).

Beyin ttmorlerinin takibinde timor rekirrensinin
radyasyon nekrozundan ayrimi en onemli klinik
zorluklardanbiriolup, bu endikasyonla F-18 FDG PET yaygin
olarak kullanilmaktadir. Ancak enflamatuvar hiicrelerin
de F-18 FDG tutmasi bu endikasyondaki ozgilligiini
sinirlamaktadir (17,24). F-18 FDG tutulumu gri cevherden
ylksekse muhtemel tiimor rekirrensi, F-18 FDG tutulumu
beyaz cevhere benzer veya diisiikse muhtemel radyasyon
nekrozu olarak degerlendirilebilir. Ancak beyaz cevherden
yiiksek gri cevherden diisiik F-18 FDG tutulumu radyasyon
nekrozu, tiimor rekirrensi veya her ikisinin birlikteligi ile
iliskili olabilirve bu durumda MRile bulgularin korelasyonu
ve takibi uygun olacaktir (12). Ancak F-18 FDG PET'in
rekiirrens-radyasyon nekrozu ayriminda ozgulligunin
sinirl oldugu hasta degerlendirmesinde goz ©niinde

bulundurulmalidir. F-18 FDG PET kisithiliklarina ragmen
diger radyofarmasotiklerin erisilebilirliginin sinirli olmasi
nedeniyle beyin ttimorlerinin  degerlendirilmesinde
ozellikle grade 3-4 tumorlerde radyasyon nekrozu-
rekiirrens ayrimi endikasyonu basta olmak lzere yaygin
olarak kullaniimaktadir.

Aminoasit isaretli PET Radyofarmasotikleri ve
Noroonkolojide Yeri

Gunumizde aminoasit isaretli  PET  ajanlari
noroonkolojide tercih edilen radyofarmasatiklerdir.
Malign timor hicrelerinde aminoasit transportu ve
metabolizmasi artmaktadir. F-18-fluoroetiltirozin (F-18-
FET), 11C-metiyonin (11C-MET) ve F-18-fluoro-L-3,4-
dihidroksifenilalanin (F-18-DOPA) gibi cesitli aminoasit
isaretli PET radyofarmasotikleri timor hiicrelerinin
aminoasit tutulumu ve protein sentezinin isaretleyicisi
olarak kullanilabilmektedir. Bu radyofarmasotiklerin
tutulumu L-tipi blytk notral aminoasit tasiyicilarinin
(LAT1 ve LAT 2) yuiksek ekspresyonu ve fonksiyon artisi ile
iliskilidir (31). 11Cnin kisa yari 6mri (20 dk) 11C-MET’in
yalnizca siklotronu olan merkezlerde kullanimina
izin vermektedir. Bu radyofarmasotiklerden en yaygin
kullanilant ~ F-18-FET'dir. ~ F-18-FET  radyofarmasotigi
digerlerinden farkli olarak tutulum ve arinma ozellikleri
nedeniyle dinamik goriintilemeye, zaman-aktivite
grafiklerinin elde edilmesine olanak saglamaktadir (12).
F-18-DOPA'nin  beyinde fizyolojik olarak striatumda
tutulumu  onemli  ozelliklerinden  biri  olup, PET
goruintilerinin  degerlendirilmesinde striatum referans
olarak kullanilabilmektedir (12,31).

Aminoasitisaretli PET radyofarmasotiklerinin genellikle
normal beyin dokusunda disik tutulum gostermesi
nedeniyle, timor-normal beyin dokusu ayriminda F-18
FDG'ye gore avantajl olarak goriilmektedirler. Aminoasit
isaretli PET goriintileme, gliomalarin primer tani
ve ayiricl tanisinda, tanisal belirsizlik olan olgularda
duyarhlik, ozgullik ve dogrulugu artirmaktadir (17).
Ayrica gliomalari non-neoplastik lezyonlardan ayirmada
F-18-FET'nin F-18 FDG'ye gore belirgin Ustin oldugu
gosterilmistir  (17,32). Ancak F-18-FET tutulumunun
negatif olmasi glioma tanisini dislamamaktadir. Grade 2
gliomalarin yaklasik ticte biri ve ¢ogu disembriyoplastik
noroepitelyal tiimorler (grade 1) F-18-FET negatiftir (33).
Ancak grade 3-4 gliomalarin biytik cogunlugunda (>%95)
artmis aktivite tutulumu izlenmekte olup, bu tlimorler
yuksek duyarhlikla belirlenebilmektedir (34). Yeni tani
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beyin timoriu olan hastalarda F-18-FET tercih edilen PET
radyofarmasotigidir (17).

Aminoasit isaretli radyofarmasotiklerin tutulumu
karakteristik olarak yiiksek dereceli gliomalarda dustk
dereceli gliomalardan yiiksek olmakla birlikte, tutulum
diizeyleri tlimor dereceleri ve cesitli histopatolojik

ozelliklere  (oliodengroglial komponent gibi) gore
belirgin degiskenlik gosterebilmektedir. Bu nedenle
aminoasit isaretli radyofarmasotiklerin  gliomalarin

derecelendirilmesinde yeri sinirlidir (17,22,35). Ancak
dinamik gorintileme ile F-18-FET PETin glioma
derecelendirmesinde dogrulugu artabilir (17,36).

Konvansiyonel MR ve F-18 FDG PETin primer
beyin timdorlerinin yayginligini  belirlemede bilinen
sinirhliklarinin aksine, aminoasit isaretli PET goriintiileme
tumor yayginhgini  ve infiltrasyonunu daha dogru
olarak belirleyebilir ve tiimér, édem ve normal beyin
dokusu ayrimini yapabilir (37). Aminoasit isaretli PET'in
hem kontrastlanan hem kontrastlanmayan tiimérlerin
sinirlarinin belirlenmesinde standart MR gortintiilemeye
ustiin oldugu kabul edilmektedir (17,38,39). Aminoasit
isaretli PET gortintiileme timor sinirlarini ve timor
heterojenitesini daha dogru belirler. Boylece prognozun
ongorulmesi, biyopsi yerinin secilmesi ve cerrahi-
radyoterapi planlama acisindan oldukca etkindir (17).
Ayrica F-18-FET PET'in IDH mutasyon varligini éngérmede
de basarili oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (40).
Molekiler calismalarin oldukca 6nemli oldugu bu hasta
grubunda non-invaziv olarak molekiiler degisikliklerin
PET ile degerlendirilmesi onemli olabilir.

Aminoasit isaretli PET goriintilemede grade 3-4
gliomalarda tedavi sonrasinda aktivite tutulumunda
ve/veya metabolik aktif timor hacminde azalmanin
tedavi yaniti ve sag kalim ile iliskili oldugu gosterilmistir
(41,42). Beyin timorlerinin takibinde aminoasit isaretli
PET radyofarmasotiklerinin diger bir avantaji tamamen
tumor spesifik olmamasina ragmen, enflamasyon ve
enfeksiyon durumlarindan F-18 FDGye gore daha az
etkilenmeleridir. Bu nedenle aminoasit isaretli PET
radyofarmasotikleri timor rekirrensi ile tedavi sonrasi
nekroz ve enflamasyondan ayirmada F-18 FDG'den
daha basarilidir (43). Giincel bir meta-analizde yiiksek
dereceli gliomalarda timor progresyonunu tedavi iliskili
degisikliklerden ayirmada F-18-FET (%90) ve 11C-MET'in
(%93) duyarliliginin F-18 FDG PET'ten (%84) daha yiiksek
oldugu, ancakozgiilliiklerinin benzeroldugu (F-18 FET %85,
11C-MET %82, F-18 FDG %84) gosterilmistir (44). Disuik ve

yuksek dereceli gliomalarin birlikte degerlendirildigi diger
bir giincel meta-analizde ise glioma progresyonunu tedavi
iliskili degisikliklerden ayirmada F-18 FET'in F-18 FDG'ye
gore duyarlih@inin yiksek (%88 vs. %78) ozgllligunin
dusuk (%78 vs. %87) oldugu bu nedenle ikisinin birlikte
kullaniminin daha yiiksek dogruluk saglayacagi sonucuna
varilmistir (45). Aminoasit isaretli PET psodoprogresyon,
psodoyanit ve radyasyon nekrozu gibi tedavi iliskili
degisiklikler ile gercek progresyon ayrimini yapmada
yararlidir. Bu PET ajanlari bu tiimorlerin cok yonli
degerlendirmesinde F-18 FDG'ye bircok acidan Ustiin
oldugu bilinmekle birlikte, yaygin kullanimlarindaki en
buytk engel bircok tlkede geri 6demesinin olmamasi ve
erisilebilirligin sinirli olmasidir.

Diger Radyofarmasotikler ve Noroonkolojide
Yeri

F-18-florokolin  ve  11C-kolin  hlicre membrani
sentezi-lipid metabolizmasi belirtecleri olup, malign
hiicrelerde tutulumlart artis gosterir. Kolin isaretli
PET radyofarmasotiklerinin avantaji beyin dokusunda
fizyolojik dustk aktivite tutulumu gostermeleridir. Bu
radyofarmasotiklerin dezavantaji tutulumunun timor
mikrodamar dansitesinden ve kan-beyin bariyerinin
bozulmasindan etkilenmesidir (46). F-18 FET ile F-18
florokolini karsilastiran kiicuk hasta serili calismalarda
dusuk dereceli glioma tanisinda ve glioma infiltrasyonunu
belirlemede F-18-FET'in tanisal dogrulugunun daha ylksek
oldugu gosterilmistir (47,48). Kolin isaretli PET ajanlarinin
gliomalarda kullanimi konusunda sinirh sayida calisma
mevcut olup daha fazla calismaya ihtiyac vardir.

Tumor hipoksisi progresyon ve tedaviye direnc ile
iliskili onemli bir faktordiir. Radyoterapinin etkinligi
oksijen bagimli olarak olusan serbest radikallere bagl
DNA hasari iliskilidir. F-18 floromisonidazol (MISO) ve F-18
fluoroazomisin arabinozid beyin tiimorlerinde hipoksi
goriintiileme ajanlaridir. Sadece ciddi hipoksik kosullar
altinda ve canh glioma hiicreleri icinde hapsolurlar (46).
F-18 MISO PET ile tanimlanan timor hipoksisi yiiksek
dereceli gliomalarda dusiik dereceli gliomalara gore daha
sik gozlemlenmis olup, daha kisa genel sag kalim ile iliskili
bulunmustur (49). Bu radyofarmasotiklerin gliomalarda
kullanimi ve klinik 6nemi konusunda oldukca sinirli
sayida calisma mevcuttur.

Timidin, DNA sentezinde kullanilan dogal bir pirimidin
baz olup, F-18 florotimidin (F-18 FLT) ve 11C-timidin aktif
DNA sentezi ve hiticre proliferasyonunun belirlenmesinde
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potansiyel goriintiileme belirtecleridir. Ancak saglam kan-
beyin bariyerini gecememesi nedeniyle kontrastlanmayan
beyin lezyonlarinin degerlendirilmesinde sinirhdir. F-18
FLT tutulum derecesi DNA sentez hizi yaninda kan-beyin
bariyeri gecirgenliginden etkilenmektedir (46,50).

Prostat spesifik membran antijeni (PSMA), prostat
kanseri hicrelerinde vyiiksek ekspresyonu gosterilen
ve prostat kanserinde yaygin olarak kullanilan bir
hedef molekildir. PSMA'nin ayrica neovaskiilarizasyon
durumunda yiksek ekspresyonu gosterilmis olup, PSMA
hedefli radyofarmasatiklerin yiiksek gradeli gliomalarin
tanisinda ve rektrrensinin belirlenmesinde kullanimi
konusunda calismalar mevcuttur. PSMA hedefli PET
radyofarmasotiklerle yapilan PET/BT ve PET/MR'In
yiiksek gradeli glioma tanisinda yerini degerlendiren
bir meta-analizde duyarlihk %98,2, ozgiillik %91,2
olarak bulunmustur (51). Ayrica bu radyofarmasotiklerin
kullanimi glioma tanisinda kullanimi teranostik yaklasim
acisindan da onemli olup, bu konuda daha fazla calismaya
ihtiyac vardir.

Menenjiomlar en sik beyin tiimorleri olup, cogunlugu
benign lezyonlardir. Ancak grade 2-3 menenjiomlar
daha agresif olup, yiksek rekiirrens ve daha koti sag
kahm ile iliskilidir. Somatostatin reseptor 2 (SSTR2)
ekspresyonunun menenjiomlarda yiiksek diizeyde olmasi
ve beyin dokusunda fizyolojik ekspresyonunun olmamasi
nedeniyle, SSTR2 menenjiomlar icin iyi bir molekiler
hedeftir. SSTR hedefli PET gorlintilemenin menenjiom
tanisinda, RT planlamasinda kullanimi ve teranostik
tedavi yaklasimi konusunda calismalar mevcuttur (52).

Noroonkolojide Kullanilan Standart ve ileri
MR Goriintiileme Yontemleri

Konvansiyonel MR goriintiileme néroonkolojide en
temel standart gortintiileme yontemidir. Néroonkolojide
kullanilan standart MR sekanslari kontrast oncesi ve
sonrasi T1-agirhkl goriintileme, T2-agirlikli gortinttileme,
T2-tabanli sivi zayiflatilmis inversiyon kurtarma (FLAIR)
goriintuleme, goruntr diflizyon katsayisi  (ADC) ile
diftizyon agirhkh gorintileme (DAG), duyarlilik-agirlikli
ya da gradient eko goruntilemeleri icermektedir (5).

FLAIR ve T2-agirhkl sekanslar kontrastlanmayan
timoral komponentlerin, 6demin ve tedavi iliskili
gliozisin gosterilmesinde yararlidir. Kontrasth T1-agirlikli
goruntiler ise timor damarlarindan kontrast sizintisini
gosterir. Kontrast oncesi  T1-agirlikli  gorintiler ise
ozellikle antianjiojenik tedavi varliginda kan drtinlerinin

ve timorden mikro kanamalarin ayrimina yardimc
olur. Kontrasth ve kontrastsiz T1-agirlikli goriintilerin
kiyaslamali degerlendirmesi gereklidir ve bu kontrastlanan
timor voliminin dogru belirlenmesine yardimci olur (6).
ADC ile DAG su molekiillerinin hareketi iliskili olup, ADC
sekansi su molekillerinin farkli diftizyon agirhklarinda
(b=0,500, 1000 gibi.) kisitlanmasinin  olciilmesiyle
elde edilen nicel verileri saglar. ADC, farkli difiizyon
agirhklandirma seviyeleri (b-degeri ile olcilen) ile en az
tic farkli yonde elde edilen bir dizi sekans ile hesaplanir.
Minimum olarak, difiizyon agirliklandirmasi olmayan
(b=0 s/mm?) ve orta derecede diftizyon agirliklandirmasi
olan (b=1000 s/mm? gorintilerin elde edilmesi
onerilir (6). Tumor hicre yogunluguna bagl olarak su
diftizyonunun kisitlanmasi hipointensite ve dusiik ADC
degerleri ile sonuclanir. ADC gortintileri yiksek hiicresel
yogunluk izlenen alanlarin (diisik ADC degerleri) ve 6dem
alanlarinin (yiksek ADC degerleri) gosterilmesinde, timor
tiplerinin ve derecelerinin ayriminda yararhdir (5,53,54).
Ornegin lenfoma gibi tipik olarak yiiksek hiicresel yogunluk
gosteren tiimorlerde glioma ve metastazlara gore ADC
hipointensitesi daha yiiksek izlenmektedir (54). Ayrica
bircok calisma tiimor derecesi ile difiizyon kisitlamasi
arasinda pozitif korelasyon oldugunu gostermistir.
Duyarlilik-agirhkli MR sekansi ise hemoglobin yikim
uriinlerinin - goruntilenmesini  saglayarak kanamanin
belirlenmesinde kullanilabilir (55).

MR  goruntiulerinin - degerlendirilmesinde  tim
bu sekanslar birlikte buttncul ve kiyaslamali olarak
degerlendirilerek dogru taniya ulasilmaya calisiimaktadir.
Ancak ozellikle de tedaviler sonrasi degisikliklerle
birlikte konvansiyonel MR goriintiilemenin tanisal
dogrulugu sinirh kalabilmektedir. Ornegin, kontrastl T1-
agirhkh goruntiide kontrastlanma, kan-beyin bariyeri
gecirgenliginde spesifik olmayan bir sebepten 6tird artisla
izlenebilirken, T2-agirlikli gortintiide sinyal intensitesi
dokunun su iceriginden (6dem) etkilenir (56). Ayrica bazi
beyin timorlerinin dusik kontrastlanma gosterdigi ya da
kontrastlanmadigi bilinmektedir (46).

Noroonkolojide ~ Yanit  Degerlendirme  Calisma
Grubu (RANO) konvansiyonel MR  goruntilemede
timor degerlendirmesi icin Olctlebilen lezyon tanimi
ve degerlendirme kriterleri gelistirmistir (57). Ancak
konvansiyonel MR goriintiileme ve RANO kriterleri,
tumor vyayginhginin belirlemesi ile psodoprogresyon,
psodoyanit ve radyasyon nekrozu gibi tedavi iliskili
degisikliklerden timor rezidli/rekiirrens ve progresyonunu
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degerlendirmede sinirhdir (5). Bu sinirliliklarin tstesinden
gelmek amaciyla konvasiyonel goriintiilemeye destekleyici
olarak perflizyon-agirlikh MR, MR spektroskopi, fonksiyonel
MR gibi ileri MR teknikleri onem kazanmaktadir.

Perfiizyon-agirhkh MR, ekzojen kontrast uygulamasi
veya endojen su molekillerinin non-invaziv olarak
isaretlenmesiile dinamik olarak dokunun degerlendirmesi
yolu ile timor vaskilaritesini dlcen ileri bir MR teknigidir.
Dinamik duyarhlik kontrasti (DSC), dynamic contrast
enhancement (DCE), ve arteriyel spin etiketleme (ASE)
perfiizyon-agirlikl MR'in 3 temel teknigi olup, aralarinda
en vyaygin kullanilani DSCdir. intravaskiiler kontrast
madde verilerek elde edilen DSCde en yaygin olarak
degerlendirilen parametre mikrovaskiler yogunluga ve
yavas akan kollateral damarlara bagli olarak timérlerde
artan rolatif serebral kan hacmidir. Ancak bu parametre
icin timor dokusundan tedavi iliskili degisiklikleri ayirt
edebilecek yaygin olarak kabul goren bir esik deger
mevcut degildir (58). DSCnin sinirliliklarr arasinda dustk
uzaysal cozunurlik, cesitli artefaktlar ve kan-beyin
bariyeri bozulmasindan etkilenen rolatif serebral kan
hacmi olctimleri yer alir (5,59). DSCnin radyasyon nekrozu
tiimor rekirrensi ayriminda, yuksek-disuk dereceli timor
ayriminda, glioblastomarekiirrensinedeniylebevacizumab
alan hastalarda prognozu belirlemede yardimci olabildigi
cesitli calismalarla gosterilmistir (58,60,61). DCE ise
gadolinyum kontrastinin T1 relaksivitesini kullanir ve
kanama varliginda DSCye gore daha Ustiindir. ASE, kan
damarlarindaki endojen su molekiillerini isaretleyen
bir radyofrekans pulsu kullanilarak gerceklestirilir. Bu
su molekilleri, ilgili doku icerisinden gecerken sinyal
azalmasi olarak olcilebilir. ASE'nin diger iki perfiizyon-
agirlikh MR sekansina gore avantaji ekzojen kontrast
madde kullanimi gerektirmemesidir (5).

MR spektroskopi, beyin lezyonunun tek bir voksel
veya tek bir kesitteki birden fazla vokselden veya birden
fazla kesitten elde edilen verileri kullanarak in vivo
olarak suda coziinebilen secilmis metabolitleri tespit
etmek icin kullanilan bir yontemdir. Bu gortintilemede
baslica  kullanilan  metabolitler  kolin,  kreatinin,
N-asetilaspartattir. Bu molekiillerin manyetik alandaki
davranislart kullanilarak non-invaziv olarak dokunun
belli bir kesitindeki veya belli bir vokseldeki miktarlar
belirlenebilmektedir (6). MR spektroskopi klinik kullanima
girmekle birlikte, meta-analizler timor derecelendirmede
ve glioma niikstini radyasyon nekrozundan ayirt etmedeki

tanisal dogrulugunun yalnizca orta diizeyde oldugunu
sonucuna varmistir (62,63). Fonksiyonel MR, diflizyon
tensor goruntileme, kimyasal degisim doygunluk
transferi MR gibi farkli fonksiyonel bilgiler saglayan
ileri MR yontemleri de mevcut olup, konu kapsami
nedeniyle ayrintili bahsedilememistir. Standart ve ileri MR
sekanslari beyin tiimaorlerinin klinik degerlendirilmesinde
fonksiyonel ve anatomik degerli bilgiler sunmaktadir.

Hibrit PET/MR gortintileme sirasinda goriintiileme
siresinin uygunlastirilmasi amaciyla MR sekanslarinin
optimizasyonu onerilmektedir. Merkezimizde beyin
timorlerinde PET/MR goriintiileme sirasinda standart
olarak alinan MR sekanslari 3D aksiyel T1 Bravo, aksiyel
T2 propeller, aksiyel T2 FLAIR, koronal T2 propeller,
aksiyel DAG b=0 ve 1000, 3D aksiyel ASE'dir. Rutin olarak
kontrasth MR goriintiileme yapilmazken, klinisyen talebi
dogrultusunda post-kontrast 3D T1 agirhkh gortintiler
elde edilmektedir.

Uluslararasi PET/MR ortak oneri kilavuzunda yakin
zamanh ayrintil MR goriintiilemesi yapilan hastalarda
PET/MR c¢ekim protokolii sirasinda MR sekanslarinin
azaltilabilecegi onerilmektedir. Kiiglik hasta serilerinde
ileri MR goriintiileme tekniklerinin standart MR ve PET
goriintilemeye katki saglayabilecegi gosterilmis olsa da
heniiz yeterli veri bulunmamaktadir (13,64). Ayrica ileri
MR goriintiileme yontemlerinin goriintiileme islemlerinin
heniliz standardizasyonuna ve bu konuda daha fazla
calismaya ihtiyac vardir (65,66).

Noroonkolojide PET/MR  Goriintiilemenin
Klinik Kullanimi

Beyin timorlerinin degerlendirilmesinde
multiparametrik ~ goriintileme  oldukca  onemlidir.
Konvansiyonel MR ve PET goriintiilemelerin beyin
timorlerinin  degerlendirilmesinde  kendi igindeki
sinirlihklarn da goz oniinde bulunduruldugunda, hibrit
PET/MR goriintileme tanisal dogrulugu iyilestirebilir.
Beyin tumorlerinde hibrit PET/MR goriintiilemenin
klinik kullanimi ve ozellikle PET/BT ile karsilastiriimasi
konusunda sinirh sayida ve genellikle sinirh hasta
sayisina sahip calismalar mevcuttur. Noroonkolojik PET/
MR calismalarinin ¢ogunlugu gliomalarda aminoasit
isaretli PET ajanlari (ozellikle F-18 FET) ve tedavi iliskili
degisiklikler-rekiirren hastalik ayrimi endikasyonu ile
iliskilidir,
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Primer Tani, Tiimor Derecelendirmesi, Biyopsi
Yerinin ve Tiimor Yayginhiginin Belirlenmesi

Beyin tumorlerinin  goriintileme yontemleri ile
degerlendirilmesinde primer tanida benign lezyonlarin
malign lezyonlarindan ayirt edilmesi, timortin derecesinin
dogru olarak o©ngoriilmesi, biyopsi oncesi tlimoriin
daha agresif alaninin belirlenerek biyopsiye rehberlik
edilmesi ve timorin uzaniminin belirleyerek tedavi
planina yon verilmesi olduk¢a onemlidir. Giincel Ulusal
Kapsamli Kanser AgI (NCCN) onkoloji kilavuzuna gore
gliomalarin degerlendirmesinde primer tanida PET/BT
veya PET/MR'in kullanimi 6nerilmezken, bu yontemlerin
biyopsi yerinin ve timor derecesinin belirlenmesinde
katki saglayabilecegi ifade edilmektedir. Primer SSS
lenfomalarinin baslangic degerlendirmesinde sistemik
tutulumu belirlemek amaciyla tim viicut F-18 FDG PET/
BT kullanimi onerilmektedir (67).

A

Sekil 1. Yiiksek dereceli glioma-F-18 FDG PET/MR calismasi

F-18 FDG PET/MR'In beyin tumorlerinin primer
tanisinda ve timor derecelendirmesinde kullanimi
konusunda oldukgca sinirli sayida ¢calisma mevcuttur. F-18
FDG PET/MR timor derecelendirmesi ve primer tanida
onemli bilgiler saglayabilir (Sekil 1 ve 2). Merkezimizde
yapilan F-18 FDG PET, DAG ve perfiizyon-agirlikli MR
verilerinin  gliomalarda biyopsi vyerini belirlemedeki
yerinin arastirildigi calismada, grade 4 timor odaklarini
diger odaklardan ayirmada vyalnizca PET'ten elde edilen
maksimum standart tutulum degerinin (SUV__ ) ve
normalize SUV degerlerinin anlamli oldugu gosterilmistir
(68). Bu sonuglar F-18 FDG PET’in MR'a biyopsi yerinin
belirlenmesi konusunda katkisi acisindan umut verici
olmakla birlikte F-18 FDG PET/MR'in bu alanda kullanimi
konusunda daha biiyiik calismalara ihtiya¢ vardir.

F-18 FDG PET primer SSS lenfoma tanisinda ve sistemik
tutulumunun  degerlendirilmesinde  kullaniimaktadir
(Sekil 3). Zhang ve ark. (69) primer SSS lenfomasi ve

Altmis yasinda nobet sonrasi intrakraniyal kitle saptanan erkek hastaya primer tani amaciyla yapilan F-18 FDG PET/MR ¢alismasi. A. F-18 FDG
PET, B. T2-agirhkh MR, C. PET-T2 agirlikli MR flizyon, D. FLAIR MR, E. ADC ve F. ASE perfiizyon MR aksiyel gortintiileri. Sol temporoparietal bolgede
T2-agirliklt MR ve FLAIR (B. ve D., mavi oklar) gortintiilerinde cevresinde hiperintens ddem alaninin eslik ettigi, en genis yerinde yaklasik 3 cm
boyutlu heterojen intensiteli lezyon. ADC goriintulerinde (E., sari ok) 6deme bagli rolatif hiperintens alanlar ve lezyonda diffiizyon kisitlamasi
alanlari izlenmektedir. ASE perfiizyon-MR goriintilerinde (F., mavi yuvarlak) ise lezyon sahasinda perfiizyon artisi izlenmektedir. Tanimlanan
lezyonda yiiksek dereceli glial tiimérle uyumlu olarak karsi beyaz ve gri cevherlerden daha yiiksek F-18 FDG tutulumu izlenmistir (A. ve C.,
kirmizi oklar). Yapilan cerrahi sonucunda patoloji glioblastoma-IDH wild tip, grade 4 timor ile uyumlu bulunmustur.

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MR: Manyetik rezonans, ADC: Gortiniir diftizyon katsayisi, FLAIR: Tabanli sivi zayiflatilmis inversiyon

kurtarma, ASE: Arteriyel spin etiketleme
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Sekil 2. Duisuik dereceli glioma-F-18 FDG PET/MR calismasi

Otuz bes yasinda intrakraniyal kitle saptanan erkek hastaya primer tani amaciyla yapilan F-18 FDG PET/MR calismasi. A. F-18 FDG PET, B. T2-
agirhkl MR, C. PET-T2 agirlikli MR fiizyon, D. FLAIR MR, E. ADC ve F. ASE perfiizyon MR aksiyel goriintileri. Sol parietal bolgede T2 agirlikh (B.,
mavi ok) goriintiilerde net secilemeyen, FLAIR gortintilerde (D., mavi ok) hiperintensiteye neden olan, ADC goriintiilerde (E.,sari ok) minimal
difflizyon kisitlamasina neden olan ve ASE perfiizyon-agirlikli MR (F.) gortintiilerinde belirgin perfiizyon artisina neden olan kitle lezyonu
izlenmistir. Tanimlanan lezyon PET goriintilerinde gri cevherden distk dizeyde aktivite tutulumu gostermektedir (A. ve C., kirmizi oklar).
Yapilan cerrahi sonrasinda patoloji 1p/19q kodelesyonu negatif, diffiiz infiltrative diisiik dereceli glial timor ile uyumlu bulunmustur.

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MR: Manyetik rezonans, ADC: Goruiniir diftizyon katsayisi, FLAIR: Tabanli sivi zayiflatilmis inversiyon

kurtarma, ASE: Arteriyel spin etiketleme

yiiksek dereceli glioma ayriminda F-18 FDG PET/MR'I
degerlendirdikleri calismalarinda, DAG MR'da ADC,
perfiizyon-agirlik MR'da rolatif serebral kan hacmi ve
PET'te rolatif SUV__ " bu iki hasta grubu icin ayiric
oldugunu, ancak bu parametrelerin birlikte kullaniminin
tanisal performansi daha da artirdigini  (dogruluk
%95,4) gostermistir. Bu nedenle F-18 FDG PET/MR ile
multiparametrik goriintiileme, primer SSS lenfoma on
tanisi olan hastalarda non-invaziv olarak primer taninin
konulmasinda yardimci olabilir ve tiim viicut gortintiileme
sayesinde hastalik yayginhgini ve biyopsi alinacak olasi
ekstra-kranial bir odagin belirlenmesini saglayabilir.
Noroonkolojide primer tanida aminoasit isaretli PET
radyofarmasotikleri ile PET/MR uygulamalari konusunda
F-18 FDG'ye gore daha cok calisma mevcuttur. Brendle
ve ark. (70) tarafindan yapilan calismada F-18-FET PET/
MR'In primer tani amaciyla kullanildiginda maligniteyi
gostermede tanisal dogrulugunun %85 oldugu ve %33

hastada tedavi yonetimini degistirdigi gosterilmistir.
Mauler ve ark. (71) tarafindan yapilan primer tanida ve
biyopsi planlamasinda F-18 FET PET ve MR spektroskopiyi
degerlendiren hibrit PET/MR calismasinda, F-18-FET’in
gliomalari diger parametrelere gore en yiiksek tanisal
dogrulukla saptadigi [alici calisma karakteristigi (ROC)
analizinde egri altinda kalan alan (AUCQ): 0,89] ve MR
spektroskopi metabolitlerinden en yiiksek dogrulukla
gliomalari  saptayanin  kolin/N-asetilaspartat ~ (AUC:
0,81) oldugu gosterilmistir. Ancak bu iki parametrenin
kombinasyonunun tanisal  performansi artirmadig
gosterilmistir (71). Verger ve ark. (72) calismalarinda
F-18 FET PET ile perflizyon-agirhkli MR'In  timor
derecelendirmesinde  benzer tanisal  performansa
sahip oldugu, birlikte kullaniminin tanisal performansi
artirmadigini gostermistir. Pyka ve ark. (73) statik ve
dinamik F-18 FET PET ile MR spektroskopi bulgularini
degerlendirdikleri  hibrit PET/MR calismasinda ise,
multimodal degerlendirmenin dusiik-yiiksek dereceli
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Sekil 3. Primer SSS lenfomasi-F-18 FDG PET/MR ¢alismasi

Elli yasinda intrakraniyal kitle saptanan erkek hastaya primer tani amaciyla yapilan F-18 FDG PET/MR calismasi. A. F-18 FDG PET, B. T2-agirlikli
MR, C. PET-T2 agirlikh MR fiizyon, D. FLAIR MR, E. ADC, F. ASE perfiizyon MR aksiyel goriinttileri. Sol parietal ve sag parietooksipital bolgelerde
T2-agirlikl MR ve FLAIR goriintilerinde (B. ve D., mavi oklar) cevresinde genis 6dem alanlarinin eslik ettigi, ADC gortinttlerinde (E., sari oklar)
odeme sekonder hiperintens alanlar igerisinde diffiizyon kisitlamasinin izlendigi nodiiler lezyonlar izlenmistir. ASE perftizyon-agirlikli (F.,
mavi yuvarlak) gortinttlerde lezyonlardan ozellikle biiytik olaninda perfiizyon artisi izlenmistir. Yapilan biyopsi sonucunda hasta primer SSS

diffiiz buyuk B hiicreli lenfoma tanisi almistir.

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MR: Manyetik rezonans, ADC: Gortiniir diftizyon katsayisi, FLAIR: Tabanli sivi zayiflatilmis inversiyon

kurtarma, ASE: Arteriyel spin etiketleme

timor ayriminda performansini artirdigini gostermistir.
Harat ve ark. (74) ise F-18 FET PET/MR'In biyopsi yerini
belirlemesi ve timor derecelendirmesindeki vyerini
degerlendirdikleri calismalarinda konvansiyonel MR'da
kontrastlanan alan disinda yiksek FET tutulumu
gosteren alanlarin yiksek gradeli gliomayi gosterdigini
ve olgularin %30'unda, FET pozitif alanlarin biyopsi
planlamasina dahil edilmesi, biyopsi sonucunu daha
yiiksek bir timor derecesine degistirdigini gostermistir.
Primer tanida, timor derecelendirmesi ve biyopsi yerinin
belirlenmesi gibi tedavi oncesi durumlarda PET/MR'in
kullanimi konusundaki calismalari degerlendirilirken,
ozellikle hangi konvansiyonel ve ileri MR sekanslarinin
kullanildigi sonuglari degerlendirmede oldukca 6nemli
gorinmektedir. F-18 FET PET ve perfiizyon-agirlikli
MR'dan elde edilen parametrelerin birlikte kullaniminin
tek baslarina kullanimlarina gore timarlerin molekdler
durumunu (IDH mutasyon) non-invaziv olarak daha iyi
ongorebildigini gosteren calismalar mevcuttur (40). Bu

da ttimorlerin non-invaziv genotiplendirmesi acisindan
oldukca 6nemli olabilir.

Tumor yayginhgini degerlendiren cesitli F-18 FET PET/
MR calismalari F-18 FET'in MR'dan daha genis bir timor
hacmini gosterdigini ve cesitli MR sekanslarinda belirlenen
tiimor hacmiyle tam ortiismedigi gosterilmis olup, bu farkli
goriintiileme yontemlerinin farkli biyolojik ozellikleri
gosterdigi sonucuna varilmistir (65,75,76). Hibrit PET/MR
goriintileme PET ve MR'dan gelen tamamlayici bilgi ile
timor yayginhgini daha iyi belirleyebilirken bu ozellikle
cerrahi ve radyoterapi planlanmasinda onemlidir. F-18
FET PET’e gore cerrahi planlamasinin prognoza etkisini
arastiran bir calismada rezeksiyon sonrasi rezidi FET
tutulumunun daha kisa genel sag kalimla iliskili oldugu
gosterilmistir (77). Benzer sekilde, cerrahi sonrasi 11C-MET
PET’in pozitif olmasinin progresyona kadar gecen siirenin
daha kisa olmasi ile iliskili oldugu gosterilmistir (78).
Ayrica bu calismalar post-operatif rezidii hastaligin
belirlenmesi ve post-operatif prognozun 6ngoriilmesi
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Sekil 4. Operasyon ve RT sonrasi izlemde gelisen yliksek dereceli rekiirren hastalik F-18 FDG PET/MR calismasi

Altmis altr yasinda kadin hasta, glioblastom-grade 4 nedeniyle 4 yil once sol temporal lobdan opere olan hastaya tedavi iliskili degisiklikler-
rekiirren hastalk ayirici tanisi ile yapilan F-18 FDG PET/MR calismasi. A. T2-agirlikh MR, B. PET-T2 agirlikli MR fiizyon, D. FLAIR MR, E. ADC
goruntileri. T2-agirlikli, FLAIR MR ve ADC gortintiilerinde (A., C. ve D.) operasyona sekonder kistik-kaviter gortiniim ve bu alan cevresinde
tedavilere sekonder degisiklikler izlenmektedir. PET-T2 agirhkli MR fiizyon gortintusiinde (B., kirmizi oklar) operasyon kavitesi anterior
ve medial kesiminde rekirren hastalik ile uyumlu fokal artmis aktivite tutulumlari izlenmistir. Bu alanlardan yapilan biyopsiler grade

4-glioblastom ile uyumlu bulunmustur.

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MR: Manyetik rezonans, ADC: Gériintr diftizyon katsayisi, FLAIR: Tabanli sivi zayiflatiimis inversiyon

kurtarma

acisindan da onemli olarak degerlendirilebilir. Ancak
aminoasit isaretli radyofarmasotiklerle yapilan PET/MR'in
cerrahi ve radyoterapi planlamasindaki yeri konusunda
kapsamli calismalara ihtiyac vardir.

Tedavi iliskili Degisiklikler-Tiimor Rekiirrensi
Ayiric Tanisi

Beyin tiimorlerinde baslangic tedavi yonetiminden
sonra beyin parankiminde tedavi iliskili degisiklikler
sikca izlenmekte olup, bu degisiklikler timor rekirrensini
taklit edebilecegi gibi rekiirrense eslik edebilmektedir. Bu
hastalarin takibinde nororadyolojide en dnemli tanisal
zorluk tedavi iliskili degisiklikler-rekiirrens ayriminin

yaptlmasidir. Radyoterapi sonrasi erken donemde %20-30
hastada MR goriintilerinde kontrastlanma artisi izlenerek
progresyonu taklit edebilir. Bu tedavi iliskili degisiklikler
yeni kontrastlanma alani veya kontrastlanma sahasinda
artis olarak izlenebilir. Multiparametrik MR bu nedenle
tedaviler sonrasi ilk 12 haftada izlenen psodoprogresyon
ve tedavilerden 12 hafta sonrasinda-aylar veya vyillar
sonrasinda bile izlenen radyasyon nekrozu gibi tedavi
iliskili degisiklikleri degerlendirmede sinirlidir (17). Giincel
NCCN onkoloji kilavuzlarina gore grade 3-4 tiimorlerde
rekiirrens veya progresif hastalik durumu radyasyon
nekrozu/rekiirrens ayriminda beyin F-18 FDG PET/BT veya
PET/MR'in kullanilabilecegi onerilmektedir (67).
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Sekil 5. Rezidii/niiks atipik menenjioma-Ga-68 DOTATATE PET/MR ¢alismasi

(Yirmi Ug¢ yasinda, atipik menenjiom nedeniyle 5 yil 6nce sag temporal lobdan opere olan erkek hastaya ntiks/rekiirren hastalik 6n tanisi
ile yapilan Ga-68 DOTATATE PET/MR calismasi. A. F-18 FDG PET, B. T2-agirlikh MR, C. Aksiyel PET-T2 agirlikli MR fiizyon, D. FLAIR MR, E. ADC
ve F. Koronal PET-T2 agirhkl MR flizyon goriintileri. Ga-68 DOTATATE PET ve flizyon PET/MR goriintilerinde mavi oklarla fizyolojik hipofiz
aktivitesi gosterilmistir (A., C., F.). Sag temporal bolgede gecirilmis operasyona sekonder degisiklikler izlenmistir. Aksiyel T2, FLAIR ve ADC
goriuntilerinde (sari oklar) operasyon loju anterolateral, anterior ve medial kesimlerinde izlenen ve infratemporal fossaya dogru uzanan
lezyonda PET goriintilerinde yogun Ga-68 DOTATATE tutulumu izlenmistir (A., C., F., kirmizi oklar). Bulgular rezidii/niiks menenjiom ile

uyumlu olarak degerlendirilmistir.)

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MR: Manyetik rezonans, ADC: Gortiniir diftizyon katsayisi, FLAIR: Tabanli sivi zayiflatiimis inversiyon

kurtarma

Hibrit F-18 FDG PET/MR'in kullaniminin tedavi iliskili
degisiklikler-rekiirrens ayriminda F-18 FDG PET ve MR'In
tamisal sinirhhiklarini - giderebilecegi  disuntlmektedir.
Pyatigorskaya ve ark. (79) hibrit F-18 FDG PET ve perfiizyon
MR'In  rekiirrens/progresyon ile radyasyon nekrozu
ayriminda  tanisal  performansini  degerlendirdikleri
calismalarinda, hibrit PET-MR'In tanisal dogrulugunun
(%95) tek basina PET (%63) ve MR (%82) degerlendirmeye
gore yiksek oldugu gosterilmistir. Benzer sekilde Peer
ve ark. (80) ile Hojjati ve ark. (81) hibrit F-18 FDG PET ve
perfiizyon MR ile yaptiklar calismalarda PET ve MR'dan
elde edilen parametrelerin kombine kullaniminin ayri
ayri kullanimina gore tanisal dogrulugu iyilestirdigini
gostermistir. Jena ve ark. (64) yaptig hibrit F-18 FDG
PET, perflizyon MR ile MR spektroskopi calismasinda ise
niiks lezyonlarin tespitinde ortalama serebral kan hacmi,
ortalama ADC degerleri, kolin/kreatinin orani, F-18 FDG

hedef/geri plan oranlarinin sirasiyla dogruluklar %77,5,
%78,0,%90,9, %87,8 bulunmustur. MR ile PET goriintiileme
parametreleri birlikte kullanildiginda tanisal dogrulugun
arttigl gosterilmistir (AUC: 0,935) (64). Bu calismalar
F-18 FDG PET/MR'In, PETten elde edilen metabolik
bilgi ile MR'dan elde edilen fonksiyonel ve anatomik
bilgilerin  kombine degerlendirmesinin  rekiirrensin
degerlendirmesine katki sagladigini gostermistir (Sekil 4).

Aminoasit isaretli PET radyofarmasotikleri ile yapilan
hibrit PET/MR ¢calismalarida F-18 FDG ¢alismalarina benzer
sekilde, tedavi iliskili degisiklikler-rekiirrens ayriminda
PET ve MR bulgular birlikte degerlendirildiginde tanisal
performansin arttigini  gostermistir. Deuschl ve ark.
(82) yaptiklart 11C MET PET/MR c¢alismasinda, yalnizca
konvansiyonel MR (duyarlilik %86,11, ozgullik %71,43)
ve vyalnizca PET’e (duyarlihk %96,77, ozgullik %73,68)
gore hibrit PET/MR'In (duyarlilik %97,14, 6zgullik %93,33)
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tanisal performansi ve degerlendiricinin tanisal giivenini
arttigini gostermislerdir. Benzer sekilde Jabeen ve ark.
(83) yaptiklari hibrit 11C-MET PET, perfiizyon ile DAG MR
calismasinda, en iyi tanisal performansi aminoasit PET'in
sagladigl (AUC: 0,865), PET'ten elde edilen tiimor-geri plan
orani ile perfiizyon MR'dan elde edilen rolatif serebral
kan hacmi parametrelerinin kombinasyonun (AUC: 0,908)
tanisal performansi artirdigini gostermistir. Brendle ve ark.
(70) hibrit F-18 FET PET/MR'In progresyonu belirlemede
tanisal dogrulugunun %93 oldugunu ve progresyon
olgularinda hasta yonetimini %53 oraninda degistirdigini
gostermistir. Smith ve ark. (84) ise F-18 FET perflizyon PET/
MR'in tedavi iliskili degisikliklerden progresyonu ayirmayi
da iceren tanisal zorluk olan hastalarda dogrulugu
ve duyarhligi %86, ozgilligli %87 olarak bulunurken,
konvansiyonel MR'In  dogrulugunun %66 oldugunu
gostermistir. Ayrica progresyon saptanan %88 hastada
klinik yonetimin degistigi bulunmustur (84). Pyka ve ark.
(85) yaptigi rekiirrens-tedavi iliskili degisiklikler ayrimini
degerlendirdigi hibrit F-18 FET PET/MR calismasinda,
duyarhlik ve ozgullik oranlan sirasiyla statik PET icin
%80 ve %85 (AUC: 0,86), perflizyon-agirlikh MR icin %66
ve %77 (AUC: 0,73), DAG MR icin %62 ve %77 (AUC: 0,70) ve
dinamik PET i¢in %64 ve %79 (AUC: 0,73) bulunmus olup,
multiparametrik analizin tanisal performansi artirdig
(AUC: 0,89) gosterilmistir. Bu calismalar tedavi iliskili
degisiklikler-rekiirrens ayriminda hibrit PET/MR'in katki
saglayacagini gostermektedir.

Tedavi Yaniti Degerlendirme

Aminoasitisaretli PET goriintiileme, glioma tedavisinde
yaygin olarak kullanilan temozolamid tedavisine
yanit olarak ortaya c¢ikan metabolik degisiklikleri,
konvansiyonel MR'da goriilen morfolojik degisikliklerden
daha erken bir asamada ortaya koymaktadir. Bu nedenle,
gercek timor progresyonu veya tedavi yanitinin daha
erken belirlenmesini saglamaktadir. Bevacizumab ise
dolasimdaki vaskiler endotelyal blylime faktorini
hedefleyen ve serebrovaskiiler gecirgenligi azaltan bir anti-
anjiyogenik kemoterapi ilacidir. Bu ilag, rekiirren yiiksek
dereceli gliomalarda adjuvan tedavi olarak kullaniimakta
olup, kontrast artisini onemli olciide azaltmakta ve
rezidi tumorin oldugundan az gosterilmesine sebep
olmaktadir (psodoyanit). Ayrica rekiirren gliomalarda
immunoterapilerin  (regarofenib  gibi) kullanimi ile
psodoprogresyon bulgusunun artmasi tedavi yanitini
degerlendirmede diger bir zorluktur (86,87).

Aminoasit isaretli PET goriintilemede grade 3-4
gliomalarda tedavi sonrasinda aktivite tutulumunda ve/
veya metabolik aktif timor hacminde azalmanin tedavi
yaniti ve sag kalim ile iliskili oldugu gosterilmistir (41,42).
Ancak bu konuda hibrit PET/MR ile yapilmis sinirh sayida
calisma mevcuttur. Deuschl ve ark. (88) bevacizumab
alan rekiirren glioblastoma multiforme hastalarinda 11C
MET PET/MR'In tedavi yanitini degerlendirmede yerini
arastiran calismalarinda, MR'dan elde edilen morfolojik
bulgularin ve PETten elde edilen metabolik bulgularin
genel sag kalimive progresyonsuz sag kalimi ongordigiinii
gostermistir. Lombardi ve ark. (89) tarafindan yapilan
regarofenib alan rekiirren glioma hastalarinda tedavi
yanitt degerlendirmede F-18-FET PET/MR'In  yerini
degerlendirdikleri calismada, 18-F FET PET ve ADC
olctimlerinin genel sag kalimi ongordiigu gosterilmistir.
Rekiirren beyin timori olan cocuklarda bevacizumab
tedavisine yaniti F-18 DOPA PET/MR ile degerlendiren
calismada, 4. haftada yapilan goriintiilemede metabolik
timor  voliminde izlenen yizdesel degisimin
progresyonsuz sag kalim ile iliskili oldugu gosterilmistir
(90). Ancak bu calismalardaki hasta sayilari sinirh olup, bu
konuda multiparametrik degerlendirmenin ele alindig
daha yiksek hasta sayisina sahip PET/MR calismalarina
ihtiyag vardir.

Menenjiom ve Ga-68 DOTATATE PET/MR

Radyolojik olarak menenjiom tanisal stiphesi
olan hastalarda Ga-68 DOTATATE PET/BT veya PET/
MR'in kullanilabilecegi ve progresif/rekiirren hastalig
olan menenjiom hastalarinda Ga-68 DOTATATE PET/
BT veya PET/MR ek inceleme olarak kullanilabilecegi
onerilmektedir (Sekil 5) (67). Menenjiom hastalarinda
Ga-68 DOTA bagli SSTR hedefli bilesiklerle (DOTATATE,
DOTATOC, DOTANOC) yapilan PET/MR calismasi sinirli
sayidadir. SSTR goriintiilemenin menenjiomlarda yiiksek
timaor/geri plan kontrasti gostermesi nedeniyle tanida
kullanimi  onerilmektedir. Menenjiom tanisinda Ga-
68 DOTATOC PET/MR'In duyarliligi %95, ozgullugi %75
olarak bulunmustur (91). Ayrica ayni calismaci grubu DAG
MR'dan elde edilen ADC degerleri ile SSTR ekspresyonu
arasinda anlamli korelasyon olmadigini gostermis olup,
iki verinin birbirini tamamlayici nitelikte oldugunu 6ne
stirmastir (92). Ayrica bu PET ajanlari ile yapilan PET/
BT veya PET/MR goriintiileme cerrahi veya radyoterapi
oncesinde timor hacmini daha iyi belirleyebilir ve
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radyoterapi sirasinda risk altindaki organlara gereksiz doz
uygulanmasini azaltabilir (24,93).

Sonug

Noroonkolojide hasta yonetimde multiparametrik
goriintileme  oldukca  onemlidir. ~ Konvansiyonel
MR ve PET goruntulemelerin beyin tumorlerinin
degerlendirilmesinde kendi sinirliliklart mevcuttur. Hibrit
PET/MR goriintileme ile zamansal ve uzaysal eslestirilmis
olarak elde edilen anatomik, fonksiyonel, metabolik
ve molekiiler parametrelerin kombine kullaniminin,
beyin timorlerinin degerlendirilmesinde 6zellikle tedavi
iliskili degisiklikler-rekiirren hastalik ayriminda olmak
uzere tim endikasyonlarda tanisal dogrulugu iyilestirdigi
goriilmektedir. Bu konuda farkli radyofarmasotiklerle
yapiimis genis hasta serili hibrit PET/MR calismalarina
ihtiyac vardir.
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